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論文内容要旨
 ζ目的遇
 現在,胎児仮死診断に広く用いられている胎児心拍モニタリングは,その判定基準が妊娠30
 週以降を対象としており,またその結果も「定性的」なものである。新生児管理が進歩し,妊娠
 20週代前半からのintactsurviva1が可能となった現在では,仮死診断法として十分とはいえな
 い。一方,成人では自律神経機能の診断法として心拍変動のパワースペクトル解析が用いられつ
 つあり,種々の病態での変化が報告されている。この心拍変動のスペクトル解析が新しい胎児仮
 死の診断法として有用か否かを検討するため,その基礎的実験として胎仔慢性実験モデルを用い
 てスペクトルパターンの変化を観察した。
 監方法Σ
 胎齢125-135日(満期145日)の妊娠羊を用いて慢性実験モデルを作成し,propranolo1,
 atropine投与により自律神経遮断実験を,母体窒素投与および臍帯圧迫により胎児仮死実験を
 行った。各実験より得られた連続する200心拍のR-R間隔について自己回帰モデルを用いた線
 形予測法によるパワースペクトル解析を行った。
匿結果漏
 1.自律神経遮断実験
 propranolol(1㎎/㎏)投与により,正常でみられる0.05-0.15Hzの低周波領域のピークは
 ほぼ消失した。atropine(0.2mg/㎏)投与では,同領域は低下するもののピークは残存した。
 2.胎児仮死実験
 母体窒素投与により胎仔動脈血はacidemiaのないhypoxemiaとなり,さらに臍帯圧迫により
 academiaへと進行した。initialhypoxemiaにより,0.05-0.15Hzの低周波領域はコントロー
 ルの3.62±1.44倍と有意に増加した。窒素終了後のacidemiaの状態では,同領域が0.49±0.42
 倍と有意ではないものの低下する傾向がみられた。また血圧・心拍の大きく変動する臍帯圧迫直
 後には,正常ではみられない0.3-0.6Hzの領域が相対的に増加するものもみられた。
 【考察彊
 1.0.05-0.15Hzの低周波領域は,胎児においても成人と同様,副交感神経系に修飾された交
 感神経活動を表していると考えられた。
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 2.initialhypoxemiaによる低周波領域の増大,acidemiaにおける低下は,ストレスに対する
 胎児自律神経系の代償的興奮および引き続く機能不全を表していると考えられた。
 3.termの胎児における心拍変動のスペクトル解析は,とくに低周波領域を定量することによ
 り,胎児仮死の診断法として有用である可能性が示唆された。今後はpretermにおける検討や
 他の周波数領域における検討も必要であると思われた。
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 審査結果の要旨
 新生児医療の発達により,早産児や合併症を持つ児の生命予後は飛躍的に向上し,現在では単
 なる救命にとどまらず,後遺症なき生存(lntactsurviva1)が求められている。特に最近では,
 子宮内における胎児状態の悪化すなわち胎児仮死が,出生後の新生児予後に大きな影響を与える
 ことが明らかとなってきており,胎児仮死をより早期かつ正確に診断することが重要となってき
 ている。
 NSTに代表される胎児心拍モニタリングは,簡便で非侵襲的な胎児仮死診断法として広く用
 いられている。しかしその判定基準は,妊娠中期以降の胎児を対象としており,そのまま早期早
 産児へは適応できないことや,その結果もwe11-beingかnotwe11-beingかの「定性的」なもの
 であり胎児仮死の程度,進行速度などの「定量性」を求めることはできないことなどの問題点が
 ある。それを補うべく種々の方法が用いられているが,いまだ十分とはいえない。
 本研究では,成人において種々の疾患での変化が知られている心拍変動のスペクトル解析に着
 目し,動物実験モデルを用いて新しい胎児仮死診断法としての有用性を検討した。妊娠羊を用い
 て胎児慢性実験モデルを作成し,心電図R-R間隔のパワースペクトル解析を行った。まず胎仔
 に自律神経遮断薬を投与することにより,胎児のおいても成人と同様,0.05-0.15Hzの領域が
 副交感神経系に修飾された交感神経活動を表していることを明らかにした。次に母体窒素投与お
 よび臍帯圧迫によって実験的胎児仮死を作成し,胎児仮死の進行によるスペクトルパターンの
 変化を観察した。胎仔は,母体窒素投与によりAcidemiaのないHypoxemiaとなり,0.05-0.1
 5Hzの領域が有意に増大した。その後臍帯圧迫を繰り返すことにより,胎児は急速にAcidemia
 へといたり,同周波数領域は著明に低下した。このことは胎児自律神経系の代償的興奮およびそ
 の破綻による機能不全を表していると考えられた。以上の結果より,0.05-0.15Hzの領域の異
 常な増加あるいは低下は,胎児仮死の早期診断や重症度の把握に有用であることが示唆され,特
 に現在の心拍モニタリングの問題点である胎児仮死の「定量性」が可能であると考えられた。
 以上本研究は,胎児診断に心拍変動のパワースペクトル解析を初めて応用したものであり,新
 しい胎児仮死診断法への道を開くのみならず,胎児の神経学的発達の診断への応用なども期待さ
 れ,学位に十分値するものと判断される。
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